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結果: NUDT2はDCISの78%の症例､ IDCでは63%の症例で発現しており､ mRNAレベルでは
NUDT2は有意に非腫癌性組織に比較してDCIS,IDC組織で高い発現を示した｡臨床病理学的因子


























【材料と方法】 NUDT2の発現に関して､免疫組織化学染色を用いてinvaSive ductalcarcinoma ODC;浸潤
性乳管癌)145症例と､ ductalcarcinoma血BEdtuのCIS;非浸潤性乳管癌)82症例において調べ､さらにmT2
mRNAの発現レベルをIDC 9症例､ DCIS 19症例､非腫癌性組織6症例において､定量的PCRを用いて調
べた｡また､生物学的機能を明らかにするためヒト乳癌細胞株の一つであるT47D細胞を用いて血血10の実
験も行った｡
【結果】 mDT2はDCISの78%の症例､ IDCでは63%の症例で発現しており､ mRNAレベルではNUDT2
は有意に非腫癌性組織に比較してDCIS, IDC組織で高い発現を示した.また､ NUDT2 BtatuSはDCIS､ IDC
ともに様々な臨床病理学的因子と有意な相関を示した｡さらにNUDT2 BtatuSは浸潤癌において全生存率及
び､無病生存率の低下との関係が認められ､両者における独立した予後不良因子であったo iz目地10の実験で
はsmall interfering RNA(siRNA)でNUDT2をノックダウンしたT47D細胞を用いた実験では､有意に細胞
増殖能が低下し､ estrogenの添加ではNUDT2の発現は有意に抑制された｡また､ siRNAを用いてHER2を
ノックダウンしたT47D細胞においてはNUDT2の発現が有意に抑制された｡
【考察】これらの結果から､ NUDT2は乳癌において細胞増殖に関与していることが示唆され､その作用の一
部はestrogenで抑制されていると考えられた.様々な因子の影響を受けて相対的にmT2は乳癌において
高発現となっており､腫痩増殖のメカニズムに寄与していることが示唆された｡
本研究により､ mT2は乳癌において細胞増殖に関与しており､乳癌における予後不良因子であると考え
られた｡従って今後､乳癌患者においてNUDT2の発現を検討することが､患者の予後を推測する上で重要に
なる可能性があると考えられた｡よって､本論文は博士(医学)の学位論文として合格と課めるo
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